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Oxcarbazeoin-Filmtabletten 



/^Tx Die vorliegende Erfindung betrifft Filmtabletten fur den Wirkstoff Oxcarbazepin und 
/>; ;«;;: Verfahren zur Herstellung dieser Filmtabletten. 

Oxcarbazepin, lO.H-Dihydro-IO-oxo-SH-dibenzIb.flazepin-S-carboxamid, gilt wie ^Tegretol 
[(Novartis) Carbamazepin: 5H-Dibenz[b,f]azepin-5-carboxamid)] als Mittel der ersten Wahl 
bei der Behandlung von Konvulsionen und starken Schmerzzustanden. Die kommerziell 
erhaltlichen Darreichungsformen, wie Tabletten und Sirupe, eignen sich insbesondere fur 
regelmassig wiederkehrende Verabreichungen in einem langeren Behandlungszeitraum, 
um eine gleichmassige Wirkstoff konzentration im Blut sicherzustellen. 



Der vortiegenden Erfindung liegt die Aufgabe zugrunde, die Bioverfugbarkeit von Tabletten, 
welche derzeit real ca. 70 % betragt, auf Werte grosser als 90 % zu verbessern. Es ist 
bekannt, dass bei schwerloslichen Wirkstoffen, wozu auch Oxcarbazepin zu rechnen ist, 
Losungsgeschwindigkeit und als Folge davon Resorption und Obertritt ins Blut erhohte 
Werte annehmen konnen, wenn in der betreffenden Darreichungsform Wirkstoffe mit 
besonders kleiner Partikelgrosse vorliegen, siehe gutachtlich R. Voigt, Lehrbuch der 
Pharmazeutischen Technologie, Verlag Chemie, 6. Auflage, ISBN 2-527-26595-3, Seite 
636 unten (im folgenden mit Voigt bezeichnet): "Der Partikelgrosse kommt hiermit eine 
zentrale Bedeutung zu, da mit ihrer Verringerung und damit erfolgender Vergrosserung der 
spezifischen OberflSche eine Erhohung der Losungsgeschwindigkeit und in Abhangigkeit 
davon der Resorption errreichbar isC 

Mit der beschleunigten Resorption \vird aber nicht unbedihgt die Bioverfugbarkeit des 
schwerloslichen Wirkstoffs verbessert. Es ist anzustreben, dass der durch die Verkleinerung 
der Partikelgrosse beschleunigt einsetzende Resorptionsvorgang uber einen langeren 
Zeitraum andauert und in diesem verlangerten Zeitraum therapeutisch wirksame 
Wirkstoffmengen resorbiert werden. Fur den Wirkstoff Oxcarbazepin ist daher eine 
geejgnete Darreichungsform herzustellen, welche diese Aufgabenstellung erfullt. 

Die Aufgabenstellung wird durch eine Filmtablette gelost, welche den Wirkstoff Oxcarb- 
azepin in fein gemahlener Form enthalt und durch Granulierungsverfahren hergesteilt wird. 



Gegenstand der Erfindung ist eine Filmtablette fur den Wirkstoff 10,11-Dihydro-10-oxo-5H- 
dibenz[b,f]azepin-5-carboxamid gekennzeichnet durch 

a) einen Tablettenkern enthaltend eine therapeutisch wirksame Dosis des Wirkstoffs 10,11- 
Dihydro-10-oxo-5H-dibenz[b,flazepin-5-carboxamid, worin dieser Wirkstoff in fein gemah- 
lener Form mit einer mittleren Partikelgrosse (Medianwert) von ca. 4 -12 \im bei einem Sieb- 
ruckstand auf dem 40 pjn-Sieb von hochstens 2 % vorliegt und weitere Hilfsstoffe, welche 
sich fur die Herstellung von Granulaten eignen; und 

b) eine hydrophile, permeable aussere Beschichtung. 

Die Tabletten gemass vorliegender Erfindung zeichnen sich durch eine verbesserte 
Bioverfugbarkeit gegenuber den bekannten Tabletten aus und erfullen auch samtliche 
ubliche Anforderungen wie Lager- und Farbstabilitat. 

Ebenfalls Gegenstand der Erfindung ist das Verfahren zur Herstellung einer Filmtablette fur 
den Wirkstoff 10,1 1-Dihydro-10-oxo-5H-dibenz[b t f]azepin-5-carboxamid ( welches dadurch 
gekennzeichnet ist, dass man den Wirkstoff bis zu einer mittleren Partikelgrosse von ca. 4 - 
12 \im (Medianwert) bei einem Siebruckstand auf dem 40 nm-Sieb von hochstens 2 % 
feinmahlt und den Wirkstoff unter Zumischung von Hilfsstoffen, welche fur Granulierungs- 
verfahren geeignet sind, zu Granulaten formt, die Granulate unter Anwendung ublicher 
Tabiettierungsverfahren zu Tablettenkernen verpresst und diese mit einer hydrophilen, 
permeablen ausseren Beschichtung versieht. 

Die weiter vom und und im folgenden verwendeten Begriffe sind im Rahmen der 
Beschreibung der Erfindung wie folgt definiert: 

Der Begriff Filmtablette bezeichnet eine peroral applizierbare einzeldosierte feste Darrei- 
chungsform, welche sich durch Komprimierung des Wirkstoff mit ublichen Tablettie- 
aingshilfsstoffen zu einem Tablettenkern unter Anwendung ublicher Tabiettierungsver- 
fahren und anschliessende Beschichtung herstellen lasst. Die Tablettenkerne sind unter 
Anwendung ublicher Granulierungsverfahren, z.B. Feucht- Oder Trockengranulierung, 
herstellbar, gegebenenfalls Zerkleinerung des Granulates und anschliessende Komprimie- 



rung sowie Beschichtung hersteilbar. Granulierungsverfahren sind z.B. in Voigt, loc. tit, auf 
den Seiten 1 56 - 1 69 beschrieben. 

Fur die Herstellung von Granulaten geeignete Hilfsstoffe sind z.B. pulverfdnmige Fullstoffe 
mit fliessregulierenden Eigenschaften, z.B. Talkum, Siliciumdioxid, z.B. synthetische 
amorphe entwasserte KieselsSure vom Typ Syloid*(Grace), z.B. SYLOID 244 FP ( 
mikrokristailine Cellulose, z.B. vom Typ Avicel* (FMC Corp.), z.B. der Typen AVICEL 
PH101, 102, 105, RC581 Oder RC591, Emcocel* (Mendell Corp.) oder E!cema*(Degussa), 
Kohlehydrate wie Zucker, Zuckeralkohole, Starke Oder Starkederivate, z.B. Lactose, 
Dextrose, Saccharose, Glucose, Sorbit, Mannit, Xylitol, Kartoffe!-, Mais-, Reis- Oder 
Weizenstarke Oder Amylopektin, Tricalciumphosphat, Calciumhydrogenphosphat Oder 
Magnesiumtrisilicat, Bindemittel wie Gelatine, Traganth, Agar, Alginsaure, CelluloseSther, 
z.B. Methylcellulose, Carboxymethylcellulose Oder Hydroxypropylmethylcellulose, Polyathy- 
lenglycole bzw. Aethylenoxidhomopolymere, insbesondere mit einem Polymerisationsgrad 
von ca. 2,0 x 10 3 - 1 ,0 x 10 5 und einem ungefahren Molekulargewicht von ca. 1 ,0 x 10 5 - 
5,0 x 10 6 , z.B. unter der Bezeichnung Polyox* (Union Carbide) bekannte Hilfsstoffe, 
Polyvinylpyrrolidon bzw. Povidone, insbesondere mit einem mittleren Molekulargewicht von 
ca. 1000 und einem Polymerisationsgrad von ca. 500 - 2500, sowie Agar oder Gelatine, 
grenzflachenaktive Stoffe, z.B. anionische Tenside vom Typ Alkylsulfat, z.B. Natrium-, 
Kalium- oder Magnesium-n-dodecyl-sulfat, -n-tetradecyl-sulfat, -n-hexadecyl-sulfat oder -n- 
octadecyl-sulfat, Alkylethersulfat, z.B. Natrium-, Kalium- oder Magnesium-n-dodecyloxy- 
ethylsulfat, -n-tetradecyloxyethylsulfat, -n-hexadecyl-oxyethylsulfat oder -n-octadecyl- 
oxyethylsulfat oder Alkansulfonat, z.B. Natrium-, Kalium- oder Magnesium-n-dodecan- 
sulfonat, -n-tetradecansulfonat, -n-hexadecansulfonat Oder -n-octadecansulfonat, nichtioni- 
sche Tenside vom Typ Fettsaure-Polyhydroxyalkoholester wie Sorbitanmonolaurat, -oleat, - 
stearat oder -palmitat, Sorbitantristearat oder -trioleat, Polyoxyethylen-Addukte von Fett- 
saure-Polyhydroxyalkoholestern wie Polyoxyethylen-sorbitanmonolaurat, -oleat, -stearat, - 
palmitat, -tristearat oder -trioleat, Polyethylenglycol-Fettsaureester, wie Polyoxyethylstearat, 
Polyethylenglycol-400-stearat, Polyethylenglycol-2000-stearat, insbesondere Ethylenoxid- 
Propylenoxid Blockpolymere vom Typ Pluronics* (BWC) oder Synperonic* (ICI). 
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Starke, z.B. Kartoffel-, Weizen- und Maisstarke, mikrokristalline Cellulose, z.B. Hand els- 
ware, welche unter den Warenzeichen AviceP, Filtrak*. Heweten* oder Pharmacel* kom- 
merziell erhaltlich ist, hochdisperses Siliciumdioxid, z.B. Aerosil*,. Mannit, Lactose femer 
Polyethylenglycol, insbesondere mit einer Molmasse von 4000 bis 6000, vemetztes Poly- 
vinylpyrrolidon (PolypIasdone*XL oder Kollidon*CL), quervemetzte Carboxymethylcellulose 
(Acdisor CMC-XL), Carboxymethylcellulose [Nymcel*, z.B. ZSB-10, (Nyma)], Hydroxy- 
propylmethylcellulose, z.B. die Qualitat HPMC 603, Carboxymethylstarke [Explotab® 
(Mendel!) oder Primojel* (Scholtens)], mikrokristalline Cellulose, z.B. Avicel*PH 102, Di- 
calciumphosphat, z.B. Emcompress* oder Talk. Ferner sind Zusatze von geringen Mengen, 
z.B. Schmiermittel wie Magnesiumstearat, vorteilhaft. 

Das Verpressen zu Tablettenkemen kann in ublichen Tablettiermaschinen erfolgen, z.B. 
EK-0 Korsch-Exzenter-Tablettiermaschinen. Die Tablettenkeme konnen unterschiedlich 
geformt und z.B. rund, oval, oblong, zylindrisch u.a. sein und verschiedene Grossen in 
Abhangigkeit von der Wirkstoffmenge haben. 

Der Wirkstoff Oxcarbazepin: 10,11-Dihydro-10-oxo-5H-dibenz[b,f]azepin-5-carboxamid, ist 
bekannt. Seine Herstellung und therapeutische Verwendbarkeit als Antikonvulsivum ist in 
der Deutschen Auslegeschrift 201 1087 beschrieben. Ein technisch vorteilhaftes Herstel- 
lungsverfahren fur diesen Wirkstoff ist in der Europaischen Patentanmeldung Nr. 0028028 
beschrieben. Koramerziell erhaltliche Darreichungsformen sind fur die perorale Verabrei- 
chung vorgesehen, z.B. Tabletten mit 300 und 600 mg Wirkstoff. Diese Darreichungsfor- 
men sind unter dem Warenzeichen "Trileptal (Novartis) bekannt und in zahlreichen Landem 
wie Danemark, Finnland, Osterreich, Belgien eingefOhrt worden. 

Die mittlere Partikelgrosse des Wirkstoffs (Medianwert) betragt ca. 4 - 12 jim bei einem 
Siebruckstand auf dem 40 jim Sieb von hochstens 2 %, was eine Mindestanfordenjng 
darstellt. In einer bevorzugten Ausfuhrungsform des Verfahrens betragt die mittlere 
Partikelgros.se des Wirkstoffs (Medianwert) ca. 6 - 8 \im bei einem Siebruckstand auf dem 
40 \xm Sieb von hochstens 2 %. 
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Zur Bestimmung der mittleren Partikelgrosse eignen sich die bekannten Verfahren der 
Teilchengrdssenanalytik, z.B. Teilchengrossenmessung mit Ucht, z.B. Streulichtverfahren 
Oder turbidimetrische Verfahren, Sedimentationsverfahren, z.B. Pipettieranalyse mit der 
Andreasenpipette, Sedimentationswaage, Photosedimentometer oder Sedimentation im 
Fliehkraftfeld, Impulsverfahren, z. B. mit Coulter-Counter, oder Sichtung durch Schwer- oder 
Fliehkraft. Diese Methoden sind u.a. in Voigt, loc. oft, auf den Seiten 64 - 79 beschrieben. 

Zur Herstellung von Wirkstoffkristallen mit dieser Partikelgrosse bedient man sich der 
ublichen Zerkleinerungs- und Desagglomerationstechniken, z.B. Mahlen in einer Luftstrahl- 
oder Prallmuhle, Kugel-, Vibrator-, Morser- oder Stiftmuhle. 

Die hydrophile, permeable aussere Beschichtung b) besteht aus einem filmbildenden 
Material, das fur Wasser bzw. Darmsaft durchlassig und in diesen Flussigkeiten quellbar 
und zumindest teilweise loslich ist. 

Filmbildende Materialien mit Wasserdurchlassigkeit sind z.B. hydrophile Gemische von 
Polyvinylpyrrolidon oder eines Copolymerisates von Polyvinytpyrrolidon und Polyvinylacetat 
mit Hydroxypropylmethylcellulose, Gemische von Schellack mit Hydroxypropylmethyl- 
cellulose, Polyvinylacetat oder dessen Copolymeren mit Polyvinylpyrrolidon, oder Gemische 
von wasserloslichen Cellulosederivaten, wie Hydroxypropylmethylcellulose, und 
wasserunloslicher Athylcellulose. 

Diese eigentlichen Beschichtungsmittel konnen, wenn erwunscht, im Gemisch mit anderen 
zusatzlichen Hilfsstoffen, wie Talk oder Siliciumdioxid, z.B. synthetischer amorpher 
Kieselsaure vom Typ Syloid e (Grace), z.B. SYLOID 244 FP, oder Netzmitteln, z.B. den 
weiter vom genannten Polyathylenglycolen oder Sorbaten, verwendet werden. 

Elastische, filmahnliche Materialien sind insbesondere hydrophile, partiell veratherte 
Cellulosederivate. 

Hydrophile, partiell veratherte Cellulosederivate sind z.B. Niederalkylatherder Cellulose mit 
einem durchschnittlichen molaren Substitutionsgrad (MS) grosser als eins und kleiner als 
drei und einem durchschnittlichen Polymerisationsgrad von ca. 100 - 5000. 
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Der Substitutionsgrad ist ein Mass fur die Substitution der Hydroxygruppen durch Niederalk- 
oxygruppen pro Glucoseeinheit. Der durchschnittliche molare Substitutionsgrad (MS) ist ein 
gemittelter Wert und gibt die Anzahl der Niederalkoxygruppen pro Glucoseeinheit im 
Polymerisat an. 

Der durchschnittliche Polymerisationsgrad (DP) ist ebenfalls ein gemittelter Wert und gibt 
die durchschnittliche Anzahl an Glucoseeinheiten im Cellulosepolymerisat an. 

Niederalkylather der Cellulose sind z.B. Cellulosederivate, die an der Hydroxymethylgruppe 
(primare Hydroxygruppe) der die Celluloseketten bildenden Glucoseeinheit und gegebenen- 
falls an der zweiten und dritten sekundaren Hydroxygruppe durch Ci-C 4 -Alkylgruppen, ins- 
besondere Methyl Oder Aethyl, Oder durch substituierte Ci-C 4 -Alkylgruppen, z.B. 2-Hydroxy- 
athyl, 3-Hydroxy-n-propyl, Carboxymethyl oder 2-Carboxyathyl, substituiert sind. 

Geeignete Niederalkylather der Cellulose sind vorzugsweise Cellulosederivate, die an der 
Hydroxymethylgruppe (primare Hydroxygruppe) der Glucoseeinheit durch die genannten 
Ci-C 4 -Alkyl- oder durch substituierte d-C 4 -Alkylgruppen und an der zweiten und gegebe- 
nenfalls dritten sekundaren Hydroxygruppe durch Methyl- oder Aethylgruppen substituiert 
sind. 

Geeignete Niederalkylather der Cellulose sind insbesondere Methylcellulose, Aethylcellu- 
lose, Methylhydroxyathylcellulose, Methylhydroxypropylcellulose, Aethylhydroxyathyl- 
cellulose, Hydroxyathylcellulose, Hydroxypropylcellulose, Carboxymethylcellulose (in Salz- 
form z.B. als Natriumsalz) oder Methylcarboxymethylcellulose (ebenfalls in Salzform, z.B. 
als Natriumsalz). 

Bevorzugte Niederalkylather der Cellulose sind Aethyl cellulose (DP: ca. 150 - 1000, MS: ca. 
1 ,2 - 1 ,8), z.B. vom Typ Aquacoaf (FMC Corp.), Hydroxyathylcellulose (DP: ca. 120 -1200, 
MS: ca. 1,2 - 2,5) und Hydroxypropylcellulose (DP: ca. 200 - 3000, MS: ca. 1,0 - 3,0). 

FHmbNdepde Materialien mit Wasserdurchlassigkeit sind femer Celluloseacetattrimellitat 
(CAT) oder Methacrylsaure-Methacrylat-1:1- oder -1 :2-Copolymerisat, z.B. EUDRAGIT L 
und S, z.B/EUDBAGIT L 12.5 oder S 12.5. 
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Das filmbildende Material wird dabei als wassrige Dispersion von redispergierbarem Cellulo- 
seacetatphthalat - CAP - (Aquateric 0 : FMC), Polyvinylacetatphthalat - PVAP - (Coateric 0 : 
Colorcon), Hydroxypropytmethylcellulosephthalat - HPMCP (AquacoafHP 50 oder HP 55: 
Shin-Etsu) sowie insbesondere partiell durch d-C 4 -A!kylgruppen verestertem Acrylsaure- 
Methacrylsaure-Copolymerisat aufgespruht. 

Ebenfalls geeignete ist ein partiell durch Methyl- und/oder Aethylgruppen verestertes Acryl- 
saure-Methacrylsaure-1 :1-Copolymerisat vom Typ EUDRAGIT L 30 D oder wassrig disper- 
giertem EUDRAGIT L 100-55. 

Diese filmbildenden Materialien konnen zusatzliche Hilfsstoffe enthalten, z.B. wie 
Weichmacher z.B. Triathylcitrat, z.B. Citroflex* (Pfizer), Triacetin, diverse Phthalate, z.B. 
Diathyl- oder Dibutylphthalat, gemischte Mono- oder Diglyceride vom Typ Myvacet® 
(Eastman), z.B. MYVACET 9-40, die weiter vom genannten Polyathylenglycole, z.B. mit 
Molmasse von ca. 6000-8000 sowie Aethylenoxid-Propylenoxid-Blockcopolymere vom Typ 
Pluronic® (BASF) oder Synperonic G (ICI), pulverformige Trennmittel, z.B. Magnesium- 
trisilicat, Starke oder synthetische, amorphe Kieselsaure vom Typ SYLOID, z.B. 
SYLOID 244 FP. 

Die hydrophile, pejmeable aussere Beschichtung a) enthalt weisse Farbpigmente, z.B. 
Titandioxid-Farbpigmente, vorzugsweise kombiniert mit Eisen-ll-oxid-Farbpigmenten. 

Das Ueberziehen der Tablettenkerne mit dem hydrophilen, permeablen Beschichtungsmittel 
erfolgt in an sich bekannter Weise unter Verwendung von ublichen Beschichtungs- 
verfahren. 

Beispielsweise wird das Beschichtungsmittel im gewunschten Mengenvertialtnis in Wasser 
gelost oder suspendiert. Gegebenenfalls setzt man Hilfsstoffe wie Polyathylenglycol zu. 
Diese Losung oder Dispersion wird auf die Tablettenkerne mit anderen Hilfsstoffen, z.B. 
Talk oder Sillciumdioxid, z.B. SYLOID 244 FP, aufgespruht, z.B. unter Verwendung 
bekannter Verfahren, wie Spruhumhuilung in der Wirbelschicht z.B. in den Systemen yon 



Aeromatic, Glatt, Wurster oder Huttlin (Kugelcoater) sowie im Kessel nach den unter den 
Bezeichnungen Accela Cota Oder Tauchrohrverfahren bekannten Verfahren. 

Vorzugsweise wird eine wassrige Dispersion mit Hydroxypropylmethylcellulose (Cellulose 
HPMC) und Fartpigmenten aufgespruht. 

Die folgenden Beispiele illustrieren die Erfindung. 

Beispiel 1 



Rezepturen 



Tablettenkern 


[mg] 


[mg] 


[mg] 


TRILEPTAL gemahlen 


150,0 


300,0 


600,0 


Cellulose HPM 603 


4,2 


8,4 


16,8 


AVICEL PH 102 


19,3 


38,6 


77,2 


AVICEL PH 102 


13,5 


27,0 


54,0 


AEROSIL 200 


0,8 


1,6 


3,2 


Magnesium stearat 


2,2 


4,4 


8,8 


Polyvinylpyrrolidon PXL 


10,0 


20,0 


40,0 


Total 


200,0 


400,0 


800,0 



Beschichtung 








Cellulose HPM 603 


4,595 


7,352 


11,947 


Eisen-ll-oxid (gelb) 


0,312 


0,499 


0,81 


Polyathylenglycol (PEG) 8000 


0,832 


1,331 


2,162 


Talkum 


3,327 


5,323 


8,649 


Titandioxid 


0,935 


1,496 


2,431 


Total 


10,000 


16,000 


26,000 



Den Wirkstoff TRILEPTAL, Cellulose HPM 603 (Bindemittel) und AVICEL PH 102 
(BindemitteJ, Fullmittel, zerfallsfordemder Hilfsstoff) im Mischer, vorzugsweise im 
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Schnellmischer (DIOSNA, LOEDIGE, FIELDER, GLATT etc.) mischen. Zur Mischung 
Wasser als Granulierflussigkeit zusetzen und im Mischer, vorzugsweise einem 
Schnelimischer, bis zur ausreichenden Konsistenz kneten. Altemativ kann das Bindemittel 
Cellulose HPM zuvor in der Granulationsflussigkeit Wasser gelost werden. Das feuchte 
Granulat mittels einer geeigneten Vorrichtung (ALEXANDER Reibschnitzler, QUADRO- 
COMILL) granulieren und in der Wirbelschicht trocknen (AEROMATIC, GLATT). Das 
getrocknete Granulat mit AVICEL PH 102, AEROSIL 200 (Fliessregulierungsmittel) und 
Polyvinylpyrrolidon PXL (Sprengmittel) versetzen und auf einer Zerkleinerungsmaschine 
(FREWITT, QUADRO-COMILL, FITZMILL) zerkleinern und mischen. Abschliessend 
Magnesiumstearat (Schmiermittel) zugeben und mischen (STOECKLIN-Containermischer, 
VRIECO-Mischer). Altemativ kann das Schmiermittel auch dem zerkleinerten Gut direkt 
zugegeben werden. Diese Endmischung zu TRILEPTAL Tabletten komprimieren 
(Exzenterpresse, Rundlaufer: KILIAN, KORSCH, FETTE, MANESTY). 

Die Tabletten mit einer wassrigen Zubereitung bestehend aus Cellulose HPM 603 
(Filmbildner), Eisenoxid Gelb 17268 (Farbpigment), PEG 8000 (Weichmacher fur den 
Filmbildner), Talk (Antiklebemittel, Abdeckungsmittel) und Titandioxid (Abdeckungsmittel) im 
rotierenden Kessel lackieren (ACCELA-COTA, GLATT, DRIACOATER, DUMOULIN). 
Altemativ konnen z.B. auch in Wirbelschicht- Oder Luftsuspensionsgerate zum Uberziehen 
eingesetzt werden (AEROMATIC, GLATT, FREUND, HUETTLIN). 



Anspruche 



1. Filmtablette fur den Wirkstoff 10J1-Dihydro-10-oxo-5H-dibenz[b,f]azepin-5-carboxamid 
gekennzeichnet durch 

a) einen Tablettenkern enthaltend eine therapeutisch wirksame Dosis des Wirkstoffs 10,11- 
Dihydro-10-oxo-5H-dibenz[b,nazepin-5-carboxamid, worin dieser Wirkstoff in fein gemah- 
lener Form mit einer mittleren Partikelgrosse (Medianwert) von ca. 4 -12 \xm bei einem Sieb- 
ruckstand auf dem 40 *im-Sieb von hochstens 2 % vorliegt, und weitere Hilfsstoffe, welche 
sich fur die Herstellung von Granulaten eignen; und 

b) eine hydrophile, permeable aussere Beschichtung. 

2. Filmtablette gemass Anspruch 1 gekennzeichnet durch 

a) einen Tablettenkern enthaltend eine therapeutisch wirksame Dosis des Wirkstoffs 10,1 1- 
Dihydro-10-oxo-5H-dibenz[b,f]azepin-5-carboxamid, worin dieser Wirkstoff in fein gemah- 
lener Form mit einer mittleren Partikelgrosse (Medianwert) von ca. 6 - 8 urn bei einem Sieb- 
ruckstand auf dem 40 jim-Sieb von hochstens 2 % vorliegt, und weitere Hilfsstoffe, welche 
sich fur die Herstellung von Trockengranulaten eignen. 

3. Filmtablette gemass Anspruch 1 Oder 2 gekennzeichnet durch 

b) eine hydrophile, permeable aussere Beschichtung enthaltend weisse Farbpigmente 
kombininert mit Eisen-ll-oxid-Farbpigmenten und gegebenenfalls weitere Hilfsstoffe. 

4. Verfahren zur Herstellung einer Filmtablette gemass Anspruch 1, dadurch gekenn- 
zeichnet, dass man den Wirkstoff bis zu einer mittleren Partikelgrosse von ca. 4 -12 p.m 
(Medianwert) bei einem Siebruckstand auf dem 40 jim-Sieb von hochstens 2 % feinmahlt 
und den Wirkstoff unter Zumischung von Hilfsstoffen, welche fur Granulierungsverfahren 
geeignet sind, zu Granulaten formt, die Granulate unter Anwendung ublicher 
Tablettierungsverfahren zu Tablettenkemen verpresst und diese mit einer hydrophilen, 
permeablen ausseren Beschichtung versieht. 

5. Verfahren gemass Anspruch 4, dadurch gekennzeichnet, dass man den fein gemahlenen 
Wirkstoff unter Zumischung von Hilfsstoffen, welche fur Granulierungsverfahren geeignet 
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sind, zu Feuchtgranulaten formt und die Feuchtgranulate unter Anwendung ublicher 
Tablettierungsverfahren zu Tablettenkemen verpresst. 
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Zusam menf assu ng 

Die Erfindung betrifft Filmtabietten fur den Wirkstoff Oxcarbazepin und Verfahren zur 
Herstellung dieser Filmtabietten. Die Filmtabietten haben einen Tablettenkem enthaltend 
eine therapeutisch wirksame Dosis des Wirkstoffs 10 ( 11-Dihydro-10-oxo-5H-dibenz[b,f]- 
azepin-5-carboxamid, worin dieser Wirkstoff in fein gemahlener Form mit mittleren 
Partikelgrosse von 4 -12 jim (Medianwert) vorliegt, und eine hydrophile, permeable aussere 
Beschichtung. 
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